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　　Arsenic　was　administered　directly　into　mouth，　stomach，　small　intestine　and　colon　of　the　cats　and　rats
七hrough　a　tube，　af七er　liga七ing　the　distal　part　of　the　locality　respectively．　The　conten七〇f　arsenic　was
quantitatively　determined　in　serial　samples　of　blood　and　in　tissues　by　using　the　Sandell’s　method．
　　Comparisons　were　made　on　the　absorption　through　the　diff’erent　parts　of　digestive　tracts．　And　it　was
revealed　that　arsenic　was　rapidly　absorbed　through　the　small　intestine　and　fairly　we！1　absorbed　through
the　colon，　while　absorption　through　the　mucous　membrane　of　mou七h　and　stomach　was　relatively　sma1L
　　The　distribution　of　arsenie　in　the　organs　was　in　the　following　order　：　Liver＞kidney＞muscle＞brain．
　　In　arsenic－treated　man，　it　was　found　that　arsenic　was　retained　in　the　teeth　for　a　considerable　length
of　time．
　歯科領1或においては砒素は相当古くから使用され，1836
年S．Spoonerにより歯髄失活剤として亜砒酸の優秀なる
ことを提唱されて以来，120年を経過した今日においても
なお名声を失なわず歯髄失活剤として愛用されているもの
である。歯牙に適用された亜砒酸は歯牙硬組織を浸透して
歯髄に到達し，作用を発揮する。その一部は歯髄より吸収
され尿中に排泄されると言われ1），またその浸透の程度は
溶媒の種類により相当の変動を示すといわれている2）。ま
た硬組織中に浸透した砒素は相当長期間に亘りその中に留
っているとの証明もされており3），それらの残存砒素が歯
髄抽出後の歯根膜炎の原因となり治癒を障碍することがあ
るといわれている。亜砒酸を歯牙に貼薬する揚合には口腔
内に漏出しないように膨重に封鎖を行うことになっている
が，往々にして封鎖不完全のため口腔内に漏れて温順及び
口腔粘膜等の周囲組織に障碍を来たしている例も認められ
るのである。
　また一方砒爽化合物はサルバルサンを始めとして徽毒ま
たは原虫性疾患の化学療法薬として賞用されているのであ
るが，実際治療に当ってしばしば副作用が出現している。
このことは砒素化合物の吸収及び排泄の状態，或いは体内
分布に関係するところ大であろうと思われる。市井9）はサ
ルバルサン静注を行った家兎について体内分布状態をスペ
クトル撮影法により測定しているが，その成績によると肝
臓，腎臓，肺臓に最：も多くの砒素を認めたと報告している。
肝臓及び腎臓に砒素が多く分布することはMorris等5）及
びHanter等。／）の実験も示すとおりである。その他砒素に
関して多くの報告がある7）～11）。
　そこで私は正確な微量定量法を用い，粘膜からの吸収状
態，更に体内分布について再検討の必要を痛感し，また禽
牙硬組織内に．浸透した砒素の運命についても興味あるとこ
ろであるので，本研究を企てた次第である。
　1．砒素の微量定量法特にSandell法についての楡討
　砒素の吸収を論ずるに当っては，生体内の微量の砒索を
簡単な操作で，しかも正確に定量することが必要である。
今日頭嚢の微量定量法としては数多くあるが，大別すると
　1）砒素鏡を利用するもの
・2）画面ウランとの沈澱反応を利用するもの
　3）硝酸銀との着色反応を利用するもの
　4）モリブデン酸との発色反応を利用するもの
等になると思われる。これらのうち，モリブデン酸との発
色反応を利用した定量法が今日最も広く用いられているよ
うである。これにもまた数種ある。例えばMagnason＆
Watson法1L））は砒紫の硫酸溶液を蒸溜し，その蒸溜液に直
接モリブデン酸を反応させるのであり，Youngberg等13）
の方法は砒素を硫化水素によって沈澱させ，これにモリブ
デン酸を反憲させるものである。またMilton＆Wather
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法1りは砒素を砒化水素の形にした後に，沃度の溶液に吸収
させ，これにモリブデン酸を反応させるものである。この
Milton＆Wather法における沃度溶液の代りに昇兼溶液
を用いる方法はSandell法15）と言われている。このSan－
dell法は裟置は割合に簡単であり，15γ以下の微量が定量
されるので，私はこのSandell微量定量：法を採用すること
にした。
　A。Sande11法について
　a　Sandell法の原理＝試料申の砒素をすべて3価の
砒董に還元し，これに水素を反応させて砒化水素となして
昇禾液中に導き，、これに吸着させる。家いでこの吸着液に
モリブデン酸アンモンヒドラジンを加えて加温後発色する
Molybdenblauを比色定量するのである。
　b装置：第1図に示す如くである。図申Aは50cc
容量の三角フラスコで，試料が入れられ，砒素の還元及び
砒化水譲生成の場所である。Eは10　cc内容の遠沈管様の
試験管で砒素の吸藩及びMolybdenblauの発色の場所で
ある。AとEとの連絡はガラス管B及びDで行われ，途
中に酷酸鉛を浸したガラス綿Cがつめられている。かつD
の下端は毛細管式になっていて，約0．5mmの径の孔を有
している。　次に内径がCの外径より約1mmだけ大ぎい
直径を有する小ガラス管Fをつくる。　これは砒累の吸着
面を大にするために利用されるのである。
s
A
c
D
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第1図　Sandell法略図
　c試薬：試薬はすべて砒素Q含有しないものを用い
ることは当然であるが，面面の全く含有していないものを
得ることは困難であった。よって盲検が必要である。吹の
如き試薬を用意した。
　1）塩化第一錫……40　gの無水塩化第一錫を濃塩酸100
ccに溶｝｛犀させる
　2）沃度カリ液……15gの沃度カリfaf　7k　100　ecに溶解
させる
　3）亜鉛末　“
　4）1昇張溶液……L59を水100　ccに溶解
　5）過マンガン酸カリ液一■・…0．1gを水100　ccに溶解さ
せる
　6）酷酸鉛・・一1gを水100　ccに溶解させる
　7）モリブデン酸アンモンヒドラジン液下記のA及び
B液をおのおの10’ccをとり，水にて全量100　ccにした・
もの
　　A液……モリブデン酸アンモン1．（）gをフk10　ccに溶
解させ，更に6N硫酸90c¢を加え，る
　　B液…硫酸ヒドラジン0．15gを水100　ccに溶解させる
　d　測定方法二試料を水を加え25ccとし容器Aに入
れ，濃塩酸2．5cc，沃度カリ液2．Occ及び塩化第一錫0．5cc
を加える。　この混合液を室温に15～30分間放置し，砒i素
の還元が完全に行われるようにする。笑いで80～90℃
に5分閲加温し，再び室温に冷却する。一方吸収管Eに
昇尿溶液1．O　cc，6N硫酸0．2　cc及び過マンガン酸カリ液
0．15ccを入れ，細いガラス棒にてよく麗派しておく。準
備が終ったら，亜鉛末2。OgをA中に投じ，速かにAの
栓をし，C管と連結する。亜鉛末を投入すると直ちにA液
より水索ガスが発生するのでこれを出来るだけ逃さぬよう
に迅速にA，B，　C，　Dの連結を行う必要がある。連結すれ
ばE管の液申にガスが泡となって出て来る。．20～30分間
そのまま放置した後C及びD管を吸収管Eよりはずし，．
E中に．モ9ブデン酸アンモヒドラジン5cc：を加えよく擁
絆した後，亜：湯煎上にて95～100℃にて15分聞加温する。
試料中に砒爽が存在すると，青色が出現して来る。家に再
び室温に冷し，液量を補正し，ガラス綿にて濾過し，発色
度を比色計にて測定するのである。比色計としては私は島
津製の光電分光光度計を用い，波長700mμにおける透過
率を測定した。
　　e露量曲線の作製：標準砒素液としては0．100％砒
素液を作製した。即ちArsenic　trioxide　O．1320　gを1N－
NaOH　3．O　ccに溶かし，塩酸にて酸性となした後，水にて
全量を100ccとする。これが0．100％砒素液であり，これ
を原液として所要濃度の砒素液を調製した。即ち砒素濃度
2γ／ccより20γ／ccまでの間に一定の間隔にて10本の試
料を作製し，これを吸着管に移し，前記の測定法に従って，
通尿溶液，硫酸及び過マンガン酸カリ液を加えてよく綴直
し，90℃5分問加温後，モリブデン酸アンモンヒドラジン
を加え，さらに重湯煎上にて90。C，15分間加温した。次い
で室温に冷却し，液量を補正し濾過後，比色定量を行った。
その成績は第1表の如くである。
　この平均値を求め，透過率との関係を図示して見ると第
2図の如くになる。即ち砒素濃度と透過率とは完全に反上ヒ
例し，少なくとも15rまでは直線的な関係が成立した。な
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第1表　標準曲線（原法通り行った場合） 100
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お硫酸ヒドラジン濃度を増加させるとモリブデン青の発色
が増加されるとの報告15）があったので，硫酸ヒドラジンを
2倍量に増加した試薬を用いて，同様に検量曲線を求めて
見た。第2表及び第3図はその成績である。しかし原法に
比して，特に感度の上昇は認められなかった。むしろ砒素
濃度と透過率との直線的関係は原法より悪くなるようであ
第2表標準曲線ヒドラジン濃度を2倍とした場合
　率?
20r
る。　即ち砒素濃度が12γ以上になると面線が上向して来
たのである。よって私は原法によって求めた検量線（第2
図）を用いることにした。
　B。Sandell法による血液及び臓器内砒素の回収実駿
　各種の試料中va一・定量の砒素を添加し，これを回収する
実験を行い，Sandell法の検討を行った。
　a　巽瞼方法：蒸溜水，家兎血清，家：兎全血及び猫の
肝臓の一定量（1ccまたは1g）中に砒素2γないし’15γを
投入し，蒸溜永に投入したものはそのまま，その他の試料
は硝酸及び硫酸の混合液と過酸化水素とを用い湿式灰化法
により灰化を行った後に，これを砒素定量実験に供した。
即ち灰化後の試料は蒸溜水で稀釈した後に，水当発生瓶A
中に入れ，前記の測定方法に従って測定を行った。
　b　実験成績並びに考按：
　1）蒸溜水よりの回収実験
　砒素の加えてない蒸溜水について砒素測定の操作を行っ
たところ，6例中最大0．8γ，最小0．4γ，平均0．53γの砒素
が検出された。これは主として水素発生のために使用され
た試薬の亜鉛に由来するようである。砒素の全く含有して
いない亜鉛は入手出来なかったので，各突験毎にBlank測
定を行い，実測値よりBlank値を引ぎ去ることにした。
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第3表　　蒸溜水からの砒素回収実験
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こ値は第3表に示す如くである。6例の平均値を求め，そ
の回収率を％にて表わすと最右欄の如くなる。即ち砒豪の
投入量により多少の変動が認められるが，少なくとも85％
以上は回収されたことになる。
　2｝」血清よりの開田実験
　正常血清1ccを型どおり灰化して砒素量の定量を行った
が，その値は最大1．2　r，最小0．4γで平均0．8γ／ccとなり，
蒸溜水の場合よりも大なる値となった。これは亜鈴の佃こ
血相中にある微量の砒素及び灰化用試薬に原因があるよう
である。且つまた灰化に要する時間及び温度が砒素の混入
或いは脱出に密接なる関係を有するようである。実測値よ
りBlank値を差引いた値を表示すると，第4表の如くな
る。回収率を求めて見ると，2～10γ投入群では90％以上
の鳳収を見せたが，15γ投入群では77％に低下を示した。
即ち血清中にては10γ以上になると，実際より少なく検
出されるわけである。
第6表　　猫肝臓からの砒素回収実験
実験例
検
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1 2
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　　　第4表　家兎血清からの砒素回収実験
（家兎血清1cc申に砒素を混入し湿式灰化後に砒素を検出）
実験例
検　　出　　砒　　素　　歪ま　　（γ）
1 2 3 ・鞠1欝（易
二割・・・・・・…1…1
?????????1．9
5．6
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91．0
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　3），全」血及び臓器より回収実験
　家兎の全血液及び猫の肝臓の乾燥粉末に砒素を投入した
ものについて測定を行った。血液の場合のBlank値は平
均。．66γ／ccであり，肝臓の場合のBlank値は1．ooγ／9で
あった。実測値からこれらのBlank値を差引いた値を示
すと，第5及び第6表となる。平均回収率を求めて見ると，
全血液に投入した実験例にては（第5表参照）5γ投入群で
平均77％の回収となり，血清に比して著しく低下を示し
た。肝臓内からの回収は2～5γ投入群にて80％以上の回
第5表　　家兎血液よりの砒素回収実験
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収を示したが，10γ投入群では70％に回収率が低下した。
　以上の如く試料の種類及び砒素の含量により回収率にか
なり差異を示すようである。即ち蒸溜水からの回収が最も
良好で，SY〈Viで血清からの回収がよく，全血，臓器よりの
回収が最も悪い結果になった。山岡・鈴木恥および加納18）
はこのSandell法を用いて，有機化合物の砒素含量，或い
は尿中の砒豪量を測定しているが，彼等によると10γまで
は正確に定量し得たとのべている。私の場合に，試料の種
類により回収率に差異の生じたのは，試料の灰化の難易，
即ち灰化用試薬の使用量及び高温加熱の時聞に薄き’く影糊1
されるものと思われる。灰化用試薬の硝酸及び硫酸よりの
砒i素混入，高熱による砒素の脱出が考えられるのである。
よって私は砒素の混入及び脱出を極力さけるために，灰化
法に改良を試みた。即ち通常の高熱による灰化を行なう前
に水浴上にてユ00℃で4～5時闘予め加温し，灰化をかな
り進行させておく：方法をとった。このようにすると，高熱
の時問を短縮することが出来，且つ硝酸及び硫酸の消費量
も節減することが出来た。
　C．小　　括
　Sandell法を用いて，蒸；溜水，1血清，全1血及び肝臓中へ
砒素を投入し，その國収実験を試みた。蒸溜永及び血清巾
よりは，10γ以下の量ならば90％以上の回収を示すが10γ
以上になると殊に血満からの回収が悪くなる。全血及び肝
臓よりの回収突験では70％の回収であった。
　II．消化管内吸収について
　可溶性の砒素化合物はすべて粘膜から容易に吸収され，
」血洗中に長く留ることなく，早期に組織に移行すると．いわ
れている。私は消化管の各部位別に直接砒素を適用した場
合の吸収速度を観察したのでその成績を報告する。
　A．実験方法
　実験動物としては体重2．0～4．Okgの猫を用い，消化管
を口腔，胃，小腸及び大腸の4部に区分し，各部ヘー定量
の砒素を適用し，その吸収状況を血液中の砒嚢を定量する
ことより推定した。即ち猫をエーテル麻酔のもとに背位に
圃定し，気管切開を行い気箸カニューレを挿入した後，そ
れぞれの目的に応じて4とおりの手術を行った。口腔内吸
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収実験のためには食道上部をカニューレ挿入部より頭側に
て気管とともに結紮し，胃内吸収実験のためには開腹して
胃の噴門部及び幽門部を結紮し，小腸吸収実験のためには
開腹して十二指腸上部と呼野部とを結紮し，さらに大腸内
吸収実験のためには廻盲部のみを結紮した。次いで直接注
射針をそれぞれの目的の部位に刺し，内腔に亜砒酸溶液
20mg／kgを注入した。一方砒素注入後5分より150分ま
で7回にわたり股動脈より採血し，その中の砒素三景を，
Sandell法により定量した。同時に灰化，検出に要した試
薬について盲検を行い実測値を補正した。
　B．実寸成績並びに考按
　実験成績を一括表示すれば第7表の如くなる。各実験例
により吸収の状況にかなりの相違があるようであるが，以
下各場合について記述して見よう。
　aロ腔内適用の場合：亜砒酸を体重kg当り20　mg
の割に口腔内に適用した実験の9例につてい求めた平均値
の上から検討すると次の如くなる。即ち砒素適用後5分に
て既に並1一中に砒嶺が出現し始め，以後時開の経過ととも
第7表　　砒素適用部位と吸収（猫）亜砒酸20mg／kg適用’
適用
部位
?
腔
?
適
用
????
?????
?????
劃体霞，）性
?????2．7　9
2，9　8
2．3　6
2．4　9
32　6
2．9　6
2．0　9
2．8　6
2．0　9
? ?
量　　（γ／cc）
前1・、分・5分1・・分・・分・・分…分・5・分
? ??
?????
?????????? ??????? ??? ?
????????
4．7
? ????
3．0
??， ?
平均i O．19　］　1．09 2　27 3．40 4．10 4．04　1　4．sg3．47???3．4　9
2．8　9
3．2　6
2．5　6
2．9　9
????
?
???? ????? ?????????????ー?? ?????? ?????? ．???『????
・TL均1 O．14 1．28 1．42 1．901　3．323．44 3．14 3．15?2，9　as
2．8　6
2．4　6
3．7　6
2．5　9
o．4　1
01
0．3
0
0．2
??????ー ? ??9．1
ユ2．6
6．8
10．5
13．6
11．2
11．4
7．6
12．0
14．6
12．0
6．2
9．6
10．5
14．2
9．0
15．2
10．0
8．5
12．4
11．4
10．0
6．6
????
　　b平均1 o．201　s．361　lo．s21　11．161o．so　l　11．129．30 7．80
????? ?? ?????? ????? ??）??????? ? ???? ???? ? ????????????????
平均 。．24　1　2．is　1　2．s4i8SL一．p，s2s．3sl　4．gs4．60
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に砒i素の血中濃度は増加し，2時聞後には平：均4．59γノccと
なり，最高値を示した。以後は再び時外の経過とともに減
少して行くようである。
　b　胃内適用の場合；20mg／kgの亜砒酸を猫の胃内に
適用した場合にも，適用後5分にして，口腔内適用の場合
と同程度の吸収が認められ，以後時間の経過とともに砒嚢
の血中濃度は増加を示し，60～90分にて最高値を示し，2
時聞後再び減少した。最高値は平均3．44γ／ccでこの値は
口腔内適用の場含のそれよりも低い値を示した。従ってこ
のことから胃内吸収は口腔粘膜からの吸収に比し幾分劣る
ものと想像される。
　c　小腸内適用の場合二適用後5分にして既に大量の
砒素が吸収されるのであって，平均5．36γ！ccの血中濃度
を示した．これは口腔内及び胃内適用の場合の血中濃度の・
最高値を超えるものである。以後時間の経過とともにさら
に急激に血中濃度は上昇し最高濃度に達するのは平均30
分後であった。かつ適用後90分後には5例中の2例が，
また2時聞後には1例が中毒死を起したのである。
　d　大腸内適用の場合：小腸内適用の場合よりは吸収
は緩徐であり，胃内適用の場合よりはやや急速に吸収が行
われるようである。．即ち適用後5分にて2．18γ／ccの砒素
が血液中に現われ，以後時開の経過とともに徐々に濃度が
上昇し，go爾後に．最高値5．38γ／ccとなり，以後は血中濃
度は再び下降を示した。
　e考按：以上の実験成績を通覧し，先ず実験前の
砒素血中濃度，即ち正常猫の血液の砒爽含量について論ず
る必要がある。正常猫の血液中に平均。．14～o．24γ／ccの砒
潔が検出されたのである。Billeter＆Marfurti6）は人体
の各部分について分析を行っているが，血液については，
o．088γ／ccであると報告している。これに比すると私の値
は少し高い値となっている。従って猫は人よりは多少高い
値を示すものと考えられる。弐に適用5分後における血中
の平均砒i素濃度を此較して見ると，口腔内適用の場合が，
1．09γ／ccs（簸小，衣いで胃内適用の場合，大腸内適用の場
合と次第に大になり，小腸内適用の場合には5．36γ／ccと
なり最高値を示した。即ちこの順序は吸収速度の順を示す
ものと思われる。又弐に各適用部位毎の血中砒豪濃度の最
高値を示すまでの経過時間をとって見ると，口腔内適用の
場合には適用後120分であり胃内適用及び大腸内適用の揚
合には90分にて最高濃度に達し，小腸内適用の場合には
30分で最高濃度に達している。このことからも小腸からの
吸収速度が最も大であり，訳いで大腸及び胃からであり，
口腔粘膜からの吸収速度が最も小であることを示すもので
ある。
　次に各適用都位とJl江中砒素濃度の最高値との関係を比較
して見ると小腸内適用の場合の最高濃度は平均11．16γ／cc
で最大で，胃内適用の揚合が平均3．44γ／ccで最ノJ・1・を示し，
口腔内適用及び大腸内適用の揚合がそのr戸聞に位している。
これは吸収能力を示す指標として考えてよいと思う。tの
考えから見ると，小腸内に適用した場合が最も砒素の吸収
が速く，且つ吸収能力も大であることにな：る。衣に位する
のが大腸内適用及び口腔内適用の場合であって，胃内適用
の場合が最も吸収量が少ないことになる。これらの関係は
砒素の血中濃度と時間との関係を示す第4図を見ると極め
て明瞭である。（第4図参照）
5
??????????
小田内適用
???????????
前ラ
第4図
30　　　60　　　90　　　120　　150分
適用部位別血中濃度の時間的関係
．C．小　　括
　猫の消化管を四つの部位に区分し，各部に直接砒爽液を
注入し，一方時間的に採血してその中の砒素濃度を測定し
て，砒素の吸収を推定する実験を行った。その結果，吸収
速度は小腸内適用の場合が最大であり，次いで大腸内適用
及び口腔内適用の楊合と順茨吸収速度はやや減少し，胃内
適用の場合には吸収速度が最小のようである。
　111．砒素体内分布について
　体内に吸収された砒素は血中より早期に姿を消し，組織
rl可に移行するとされている。静脈内に注射されたSalVarsan
が急速に血中から消失することは，成書にも明記されたと
ころである。体内に入った砒素の最も多く移行する臓器が
肝臓であることも文献に記載されている。私は砒素の体内
分布が適用部位によって変化をうけるか否かを知らんとし
て本実験を行った。
　A．実験方法
　吸収実験の場合と全く同様に適用部位を四つに区分し，
それぞれに応じた手術的操作を加えた猫，及び口腔内適用
のために準備されたラットを用いた。猫には20mg／kg，ラ
ットには1匹当り10mgをそれぞれ直接消化管内に注入
した。実験途中で中毒死した錫合には死亡直後，また死亡
しない場合には砒素適用後150分で放血致死せしめ，肝，
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腎，心，肺，筋及び脳の1部を摘出した。これを水道永次
いで蒸溜永でよく洗い血液，脂肪分をとり除き，水を吸取
紙でよく拭い去り，正確に秤量した。吹いで硝酸及び硫酸
と過酸化水素とを用いる湿式灰化法により灰化を行った。
灰化終了後の試料は蒸溜水にて稀釈しSandell法により砒
素定量を行った。対照としては健康猫及びラットを放1血致
死せしめて得た臓器について同様に灰化した上，砒累の定
掘：を行った。
　B．実験成績並びに考按
　a　猫についての実験：実験成績を一括表示したのが，
第8表である。対照動物においても肝，腎，心，及び肺か
ら大体O．3　r／g程度の砒素が検出された。
　Bille七er＆Marfur七の人聞の各臓器についての分析結
果によると，肝，腎，心，肺及び脳ともに。．1γ／g内外と発
表している。この相違は人と猫との差かも知れない。第8
表からもわかるように平均分布量を比較して見ると，口腔
第8表　　砒素の適用部位と体内分布（猫）亜砒酸20mg／kg適用
適用
部位
対
?
?????
????
?????
?????
実験
番号
???
体重性
（kg）
?
出・ 量　　（γ／9）
肝
?
心 肺
?
脳
2．7　6
2．0　9
2．1　6
???? ??? ????? ??
?
?? ???
平均1 O．3 O．3 O．4 O．3 o o
????3．2　6
2，9　6
2．0　9
2．8　9
2．0　9
11．6
16．4
17．2
15．4
14．0
78
11．0
6．8
6．4
8．9
????????? ?????? ??
平均［ 14．92 8．18 6．22 s．54　i 2．76 O．62
????3．4　9
2．8　9
3．2　6
2．5　6
29　9
12．5
13．0
15．0
17．4
15．5
9．0
9．4
7，3
2．3
11．6
??????）???? 1．8
1．9
1．4
1．0
38
??
鞠1 14．68 7，92 6．28 4．78 1．98 O．60
??????2，9　6
28　6
2．4　6
3．7　6
2．5　9
24．5
31．5
28．6
33．0
41．6
14．1
17．2
17．4
16．4
20．4
13．3
15．6
8．2
16．6
12．8
11．4
15．4
6．6
15．0
?????? ???????，?
平均［ 31．84 17．02　1 13．43 i2，24　1 3．04 O．72
????? ??M．8
29．0
28．0
24．6
9．4
15．4
15．4
ユ4。8
9．8
5．4
11．2
9．0　’
13，2
7．4
5．4
9．0
8．4
13，2
6．6
??????? ??
平均 27．15　1　12，96 9．24 8．62 2．24 O．64
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内適用及び胃内適用の揚言の分布は殆んど等しい成績であ
って，肝臓に最も多くて約15γ／9の含量を認めた。次いで
腎には8γ／g，心では6γ／g，肺では5γ／gの順となり，筋
及び脳となるとさらに小量になった。吸収状況の観点から
も，口腔内適用と胃内適用との場合に大差が認められない
ので，体内分布においても差異が認め難いのは当然のこと
であろう。しかるに小腸内適用の場合には，吸収速度及び
吸収量が大であることに比例して各臓器内の砒素分布量も
著しく多かった。即ち肝臓について見ると，口腔内適用及
び胃内適用ともに15γ／gの含量であったが，小腸内適用の
場合には31．84γ／gとなり，　口腔内及び胃内適用時の2倍
以上の高い値を示した。同様な関係がその他の臓器におい
ても槻察されたのである。但し脳中含量は殆んど増加をみ
せないようである。弐に大腸内適用の場合には吸収能力が
小腸内適用の場合と胃内適用の場合との中間に位すること
は既に述べたが，各臓器への分布量も上記両者の中聞に位
した値を示した。例えば肝臓について見ると大腸内適用時
には砒素含量27．，5γ／gであって，　これを小腸内適用時，
（3工．84γ／g＞及び胃内適用時（14．68γ／g）に比較すると，そ
の中聞に位することがわかる。今臓器毎に，その砒素含量
と適用部位との関係を図示して見ると，第5図の如くにな
る。図からも適用部位の如何にかかわらず肝が最大の含量
を有することがわかる。
???
　25?
器20?
砒15?
?
陣IQ
?
見ると，猫の場合と同様に，やはり肝臓に含量最も多く，
次いで腎，血液，心の順に減少して来る。かつまた1時間
後よりも3時開後において，全般的に各臓器内の砒素濃度
が増加する傾向が認められるが著明なものでない。
第9表　口腔内適用時の体内分布
　　（ラット1匹10mg適用）
???????
対
照
1
??
3
??
?????
体重性
（g）
検
?
量（γ／9）
血肝聖心妾誕
190　6　1　4．2　1　’O．4
180　9　1　4，9　1　O．9
180　9　1　3．8　］　O．4
物1
?????? ??????
O．5　f　O
?
4．30」　o．s71　i．i71　o．471／　o，201　o
?
3　1140　g
：，ii・k：・li
12．0
10．1
13．2
12．0
11．5
13．0
???「 ?? ???????? ?
可 12．601il．g7i12．igl　sno［　i．s31　o．i?????200　6
190　6
190　6
12．8
13．8
11．6
19．0
10．2
11．8
18．4
8．1
11．8
???????
平均 12．731　13．671　 2．771　5．201　3．07P　O．87
o
　　　月干　　　　　暫　　　　　ノ』　　　．　月市　　　　　筋　　　　　月畿
第5図　適用部位による体内分布の比較
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　b　ラツFについての実験：食道の上部を気管ととも
に結紮したラットに10mgの亜砒酸溶液を口腔内に注入
して，適用後の時聞と体内分布との関係を知らんとして得
た成績が第9表である。先ず対照の成績を猫についてのそ
れと比較して見ると，ラットの血液及び腎臓の砒素含量は
非常に大である。殊に血液中の砒素濃度は大であって，猫
の10倍以上に相当する。　この原因については目下のとこ
ろ不明であるが，動物の相違に由来するものと思われる。
砒素を適用してから，1時間及び3時聞後の臓器内濃度を
　c考按二以上猫及びラットについて砒素の体内分
布をみるに，最も多く分布されるところは肝臓であること
は明らかである。このことは消化管内に適用した場合吸収
されてから第一に通過する臓器は肝臓であり，且つかかる
異物を捕捉中和解毒するのが肝臓の役割であることから，
肝臓に最も多く砒i素の発見されるのは当然のことかも知れ
ない。弐に多いのが腎臓，心臓及び肺臓であってとも｝zzntr
液の多いこところである。吸収された砒素との接触が大で
あるから割合に大きい含量を示したものであろう。各臓器
の含量は結局，各臓器まで到達する砒素量に関係するであ
ろうから，砒轟の吸収され方によって大ぎく影響をうける
ものと思われる。故に適用部位の相違により体内分布に相
違が生じたとすれば，結局適用部位により吸収状態に変化
が生じたためであると理解してよいと思われる。
　C．小　　括
　猫及びラットを用いて，消化管内の各部位に直接砒素を
適用した場合の各臓器内への分布量を測定した。その結果
適用部位の如何にかかわらず肝臓が常に最大の含量を有し
ていることを知った。次いで腎，心，肺の順で，筋及び脳
は微量であった。且つこの体内分布と砒素の吸収との関係
11巻5／6号
について論じた。
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IV．歯髄失活に用いられた砒素の歯牙硬組
　　織内残留について
　亜砒酸が禽髄失活剤として最も多く利用されていること
は既に述べたところである。さて歯髄失活後歯牙硬組織中
に浸透した亜砒酸はどうなるか，これの点に関し檜垣P））は
亜砒酸を貼布した後は亜砒酸及び歯髄を除去した後も歯牙
は亜砒酸の貯蔵所となると述べており，Clevers：i）は34日
問象牙質及び歯槽骨中に砒素を証明したという。私は既往
において亜砒酸失活処置の行われた歯牙：について砒素最を
測定し，亜砒酸失活後の経過年月との関係を知ることが出
来れば，歯牙に貼薬された砒素の運命の一部を知ることが
出来ると考え本実験を企てた。
　A．実験材料及び実験方法
　実験材料は人の抜去歯牙であって，既往において亜砒酸
による失活が確実に行われたものである。なお抜歯は型の
如き’方法により行うが，抜去歯牙は直に水道水にて洗い，
表面に附善している歯石，till液軟組織等は出来るだけ取
去り，さらに根管内は清掃し，充贈物，及び補綴物を完全
にとり除いた。然る後細かに打ちくだき，全量を秤量し，
硝酸と過酸化水素による湿式灰化を行い，灰化終了後塩酸
に．溶解させ又kで一定量としSandell法に．より砒素を定：量し
た。対照としては，健全なる抜去歯牙の硬組織について同
様に処理した上で，砒素定量を行った。
　B．実験成績並びに考按
　実験成績を一括表示すると第10表の如くになる。砒素
検出量は粛牙1個全体から検出された壁跡量である。先ず
失活治療を行ったことのない健全な歯牙（対照群）につい
て行った定量成績を見ると歯牙1本当りの砒素全量はO．6
から2．2γにわたり各例の値がまちまちであって砒素量と
歯牙重量との閥には一定の関係が認められないようである。
しかし対照群は一般に砒素含量が極めて少ない。これに対
して失活処置を行った群では明らかに大量の砒素が野拙さ
れた。即ち最大なものでは1本当り252γとい’う量になり，
最小の例では1．6γが検出されたにすぎなかった。最大砒
無量を示した歯牙は亜砒酸失活三下の終了直後抜去したも
のであり，最小の砒素検出を示したものは失活処置を終っ
てから10年を経過したものである。併し第15例に見る如
く20年を経過してもなお19．9γの砒素を見出した例もあ
り，かなり長年月にわたり砒素が粛牙硬組織内に留ってい
ることは間違いないものと思われる。
　夢（に砒素検出量と失活終了後即ち亜砒酸処理終了後から
抜歯までの期聞との関係を検討して見る。ag　10表はその
期間の短い方から順に配列してあるが，期間の長いものほ
第10表 亜砒酸失活処置後の経過日数と
歯牙硬組織内樋素量との関係
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症例
ﾔ号
年齢及性
歯牙
蝿ﾊ
重量
亜砒酸貼
z期間
亜砒酸除
詞續ｲ歯
?の期問
被検歯牙
S体より
ﾌ検出量
@（γ）
対
照
群
??????? ? ? ? ?ITI一　1　1．0
ユl　o．9
旦…　：L2
進　　0・8
／IL　1　i．o
百　　1．5
！g　1　1．3
『曾　　1．4
i呈　　1，1
r8－P　1　1．5
?????
亜
砒
酸
失1
活Ig
処
群
19
S9
S8
R6
R5
??????????
????????? ? ? ? ? ? ?? ????? ????? ?9日直後．252．0
2　1　10　Hl　16．6
54　　10日　56．0
412日60．0
4　　　20日　　27．0
2　　　57日　　5．3
2　　 60日　17．0
1　　6月目　　6．0
1　　9月目　　2．9
2　　10月目　16．6
2　2年6月　13．4
1　7年　　　15．0
1　10年　　　　1．6
2　20年　　　2．9
2　20年　　19，9
ど砒素量が少ない傾向が見られる。　即ち2～3の例外があ
るが，残留砒素量と期間との開には反比例的な関係が存在
するようである。即ちこの表の成績はもし亜砒酸処置によ
り一定の砒素が歯牙硬組織に浸透して残っているものとす
れば，その残留量は時聞とともに減少することを示してい
るのである。しかし実際は亜砒酸貼薬時聞，亜砒酸の溶媒
及び歯牙の状態により硬組織内への砒素め浸透に大差があ
るものと思われる。特に著しいものは亜砒酸貼薬時間の長
短による影響である。この傾向は表からもうかがわれる。
例えば症例No．8は1日問の亜砒酸貼薬で6．0γの砒素を
検出したが，症例No．11は2日聞の亜砒酸貼薬で13．4γ
となり前者の約2倍の砒素が検出され，さらに症例No．5
は4日問の亜砒酸貼薬で27γとなりNo．8よりも約4倍
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もの砒素を検出したのである。
　以上要するに亜砒酸による：失活処置により，砒素が硬組
織内に浸透し，そこに長期聞残留していることは開違いな
いようである。そして少しずつ吸収その他の原因により歯
牙より消失して行くものである。
　C．小　　括
　人閲について亜砒酸失活を行った歯牙の砒累含有量を測
定したところ，長年月にわたり硬組織内に砒素が残留して
いることを知った。また砒素残留量と亜砒酸失活処置終了
後，抜歯までの期間との問には反比例的な関係があるらし
いことから砒累は歯牙硬組織からも極めて徐々に吸収され
る可能性が考えられる。
V．全篇の総括並びに結論
　歯科領域で頻用されている亜砒酸の吸収状況を検討する
ためには，砒素の微量定量法が問題である。そこで私は，
Sandell氏微量定量法を採用することとし，先ずこの方法
の検討を試みたのである。回収実験の成績によると，10γ
以下の砒素はその90％三一kが蒸溜水及び』血清中から回収
されることを知った。また私が実験を必要とする血液及び
臓器からの砒素・回収率は70　・’　80％でこれは決して芳しい
成績とは言われなかった。しかしこの誤差は定量法そのも
のに起因するのではなく，むしろ試料の灰化処理に由来す
る誤差であって，今の段階では避け得られないものである。
　消化管粘膜を口腔，胃，小腸及び大腸の4部門区分して，
直接各部に砒素液を適用した後，時間的に血液内濃度を測
定することにより各部粘膜からの砒素吸収を比較した。小
腸に適用した蜴合が，砒素の吸収最も迅速で，しかも大量
に血中に出現することを認めた。しかもまたこの習合は各
臓器への分布量も最大であった。殊に肝臓，腎臓，心臓及
び肺臓における分布量が適用部位によって明らかに量的差
異を示した。それはまた同時に血中への出現量にも比例す
るようである。即ち多く吸収された場合に多く臓器に分布
されるわけである。小腸内適用にi調いで吸収され易く，且
つ臓器への分布量も大であるのは大腸内適用の場合である。
口腔内及び胃内適用の場合は最も吸収が悪く，そのために
臓器への分布量も少ない，という結果を得た。人の歯牙に
ついての測定成績からは，歯髄失活のために使用した亜砒
酸が長翔問硬組織内に残留していることが明らかとなった。
またごく微量ではあるが失活処置を行った後にも歯牙硬組
織中に残った砒素は極めて徐々に吸収されて失われて行く
ものであることが確認出来た。以上の事実から吹の如く結
論出来るものと思われる。
　1）Sandell氏砒素定量法は回収実験の成績によると，
蒸；溜水及び血清中の定量にはよいが，全血或いは臓器中の
定量には多少欠点があるようである。
　2）砒素は小腸粘膜より最も迅速，且つ大量に吸収され，
各臓器へも大量に分布される。
　3）口腔粘膜及び胃粘膜よりの砒素吸収は比較的少なく，
そのために各臓器への分布量も少ない。
　4）大腸粘膜よりの吸収は上記の二つの適用部位の場合
の中問に位し，各臓器への分布もまたその中問に位する。
　5）亜砒酸処置した歯牙：には長期間砒素が残留し，処置
後の期間の経過とともに極めて徐々に歯牙より消失する。
　　　　　　　　　　　　　　　　　（昭和32．5．7受付）
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